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Die folgenden Angaben sind den vom Anmelder eingereichten Unterlagen entnommen 

(54) Perkohlensaurehalbester 

(57) Perkohlensaurehalbester der allgenneinen Formel, 

o 

R-O-C-OOH 

konnen durch katalytische Perhydrolyse von KoMensau- 
rediestern mit Wasserstoffperoxid insitu hergestellt und 
als Oxidationsmittel verwendet werden. 
Im Gegensatz zu anderen Persauren bilden sie jedoch bei 
der Verwendung als Oxidationsmittel keine Saure als 
Koppelprodukt, sondern das primare Koppelprodukt Koh- 
lensaurehalbester zerfallt in Kohlendioxid und einen Al- 
kohol. 

Auf diese Weise sind auch solche Oxidationsreaktionen 
moglich, bei denen es bei der Verwendung anderer Per- 
* sauren zu Neben- oder Folgereaktionen kommt. 
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Hose hrei bung 

Die Rriinduni! boirifti Perkohlensaurehalbester der alluemeinen Ibriuel. 
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O 

R-O-C-OOH 

Verlahren /.u ihrcr TIcrsicllung aus Kohlensaurediesiern sowie ihrc Verwendung als Oxidaiionsmillel. 

Porsliuren sind wichligc Oxidaiionsmillel in tier organisehen Synthese unci in der eheiuisehen Toehnik (M. Hudlieky, 
Oxidations in Organie Chemisiry, ACS Monograph 186. Washington DC 1990. S. 10-14: J. -P. Sehirrmann unci S.Y. De- 
lavrenne. Hydrogen Peroxide in Organie Chemistry. Seie Publisher. Paris 1979). Beispiele fur Reaktionen, bei denen Per- 
siiuren als Oxidaiionsmillel verwendel werden sind: 



die 1-poxidation von Ole linen 
15 die Baeyer- Vil I iger- Oxidalion von Keionen v.u Hslorn 

die Oxidalion von Aminen /.u Aminoxiden, Nitroso- und Nitroverbindungen 

die Oxidalion uliphutischcr Aldehyde y.u Carbonsauren 

die Oxidalion aromaliseher Aldehyde /u Phenolen (aueh: Dakin-Reaklion). 

20 Die TTerstellung von Perearbonsiiuren erfolgl in der ehemisehen Toehnik dureh die saurekatalysierte Umsei/ung von 
Carbonsauren mil Wassersioffperoxid: 



M) 



R-C-OH + H 2 0 2 



[H + 



R-C-OOH + H 2 0 



Die Lage des Glcichgcwichls sowie die Gesehwindigkeit der Gleiehgewiehtseinslellung sind dabei sehr slark voiu 
Res! R abhiingig. 

Soil einigen Jahren isi /udem bekannt. dalS die Kalalyse der Perearbonsaurebildung stall unier Saurekaialyse aueh 
dureh Lipase-Kataivse erlblsen kann (O. Kirk. F. Bjorklim: und S:H. GodUredsen. PCT WO 91/04333 voni 
12.9.1990/4.4.1990): 



0 

R-C-OH 



H,0 2 



[Lipase] 



O 

R-C-OOH + 



HoO 



Die Darstellung von Perearbonsiiuren dureh Umsei/.ung von Carbonsaureestern mil IhCh ("Perhydrolysc") unier Ka- 
lalyse starker Bason wurde bereiis 1946 besehrieben (W.uT Cornthwaiie. US 2448252 vom 2.8. 1 946/31 .8.1 948), hat aber 
kerne technisehe Anvvcnduni* uclundcn. 



40 0 

R-C-OR' 



+ H 2 0 



[Kat.] 



2^2 



R-C-OOH + R'OH 



Aueh diese Reaktion kann analog dureh eine Lipase stalt dureh eine slarke Base kaiaivsiert werden (M Riiseh gen. 
Klaas und S. Warvvel, J. Mol. CataL A, 1 17, 3 1 1 (1997)). 
45 Bei der Nur/ung von Persiiuren lur Oxidaiionsreaktionen kann die ITersiellung der Persliure vor der eigenlliehen Oxi- 
dationsreaktion in einem separaien Reaktionsselirilt oder wahrend der Oxidationsreaktion in-siiu stall linden. 

Unabhangig von der Art der Ilerstellung haben alle Persauren. die naeh deiu Stand der Toehnik verfiigbar sind. einen 
gemeinsatuen Naehleil: naeh der libertragung eines SauersiotVaioms auf das y.u oxidierende Substrat falll die der benuiz- 
len Persliure entspreehende Saure als Koppelprodukt an: 



R-C-OOH + "Sub." 



R-C-OH + "Sub.-Ox. 1 



Dies luhri y.um einen da/u. daG diese Sauren abgeirennt und mogliehsi wiedervervvendet werden miissen; /.uni anderen 
llihren diese Sauren u. U. /u l'olgereaktionen. Dies sei hier am Beispiel der Oxidation einer C=C-Bindung mil Pcrai noi- 
se n siiure darccsicllt: 
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([n diesem Fall kann die Folgereaklion aueh erwiinschl sein. da sie Iclztendlich zu vicinalen irans-Diolen iuhn.) 

Fin weiteres Beispiel lur cine solche Folgereaklion isl die Hpoxidalion ungesatiigter Fellalkohole mil enzymaiisch ge- 
hildeier Perbuilcrsaure, die nichi zu Fpoxyalkoholen. sondern y.u Fpoxyalkanolbuiyralen tlihrl (vgl. Beispicle 5 und 6). 

Aul'gabe der vorliegenden Frlindung war es sotnil, eine Perearbonsaure zu synlheiisieren, die die gcnannien Nachteile 
des Siundes der Teehnik - also die Koppclproduklion cincr Carbonsaure nielli aufweisl, und diese Perearbonsaure er- 
Iblgrcieh in Oxidalionsrcaktionen einzuscizcn. 

Die Fosung der crlindungsgcmaBen Aufgabe gelingi durch die in-situ-Darsic!lung von Perkohlcnsaurehalbesiern; 

? [Kat.] ? 

R-O-C-OR' + H20 2 , R-O-C-OOH + R'OH 
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Nach der Ubcrtrugung ernes Sauerstoffaioms auf ein zu oxidierendes Subslral. bildel sich intermedial: ein Kohlensliu- 
rehalbester; dieser isl jedoeh genau wie die zugrundoliegcnde Kohlensaure selbsl niehl slabil (A. -A. Shaikh und S. Si- 
varani. ("hem. Rev. 96, 951 (1996) undzerfalli in Kohlendioxid und ein weiteres Molekul Alkohol: 

0 

R-O-C-OOH + "Sub" 



O 

R-O-C-OH + "Sub.-Ox." 



R-O-H + C0 2 + "Sub.-Ox." 

Folgereaklioncn der oben beschriebenen Arl, die durch gebildeie Carbonsauren ausgelost werden. sind damil ausge- 25 
schlossen. Die gebildeien Perkohlensaurehalbeslcr sind da sie die fiir Persauren lypisehe COJT-Gruppe enihalten fiir 
alleeingangs genannlen Oxidationsrcakiionen geeignei. 

Als Katalysatoren fur die in-siiu-Bildung von Perkohlcnsaurehalbesiern eignen sich Fipascn. insbesondere in iiumo- 
hilisierier Form; besonders geeignct is! Novozym 435®, cine auf Polyacryl inmiobilisiertc Form von Candida anlarctica. 

Der Rest R des Perkohlensaurchalbcsters kann ein unverzweigier, verzweigier oder ein cvelischer Alkylrest oder ein M) 
Arylrcsi sein. Dieser Rest kann ein- oder mehrfaeh mil Halogen. Nilro- oder sauersiollhahigen Ciruppen subsiiluieri scin. 

I3erals Fduki verwendete Kohlensaurediester kann cbensolche Resie R iragen. Daruher hinaus konnen die beiden Re- 
sie des Kohlensauredicsters auch unicrschiedlich, oder wie tin Fall des Fihylencarbonals eyelisch angcordnci sein. Be- 
sonders bevorzugi isl die Verwendting solche Kohlensaurediester. die gangige icchnische Fosungsmiuel sind, wie z. B. 
Dieihylcarbonat, Dimeihylcarbonat, lithylenearbonat und Propyiencarbonat . .*S 

Besonders vorieilhali ist es, fiir in-siiu-Oxidaiionen den Kohlensaurediesier als Fosungsmiuel und damil in'grotieni 
Ube rsch u B ei nzu se 1 zc n . 

Wassersioffperoxid kann als wuBrige Fosung mil 20 85 Gew.-% TFO? eingesetzt werden; auch die Verwendung von 
wasserfreien Fosungen von IFO: in eineni organischen Fosungsmiuel isl moglich. 

Die nachfolgenden Beispielc sollen die Frlindung naher erlauiern. sie jedoeh nichl darauf einschriinken. 40 

lie is pie le 

1. Darsiellung von Monoperoxykohlensaurenionoeihylesicr 

45 

Zu 100 nig Novozym 435® in 10 ml Diethylcarbonai werden innerhalb von 6 h 5 mmol 60%iges TFO? (24 x 10 pi 
nach je 15 min) zudosierl. Nach wcileren 15 min wird durch iodomeirisehe/ceriinetrische Tilralion ein Pcrsauregehall 
von 6.3 Gew.-% feslgestelll. was eincr auf das cingcsctzic Wassersioffperoxid bezogenen Ausbeuie von 6% enlspriehl. 

2. Fpoxidation von 1-Oclcn mil Monoperoxykohlensauremonoeihylestcr in-situ 50 

Zu 100 mg Novozym 435 e und 1 mmol 1-Ocien (112.2 rug) in 10 ml Dieihylcarbonat werden innerhalb von 6h 
5 mmol 60%iges U 2 <h (-4 x 10 pi nach jc 15 min) zudosierl. AnschlicBend wird noeh weiicrc 16 h bci 40'C geriihrt. 
Fine gasehromaiographische Analyse nach der Met node des inneren Standards (TTepiansaureelhylester) ergibi eine Aus- 
heuie von 28 °k F2-Fpoxyocian. 

3. Fpoxidalion von l-Octcn mil Monoperoxykohlensauremonomethylesier in-siiu 

Zu 100 mg Novozym 435® und 1 mmol l-()ctcn (112.2 mg) in 10 ml Dimeihylcarbonat werden innerhalb von 6 h 
5 mmol 60%iges IT 2 6: (24 x 10 pi nach jc 15 min) zudosierl. An sen lie Bend wird noch weilere 16 h bci 40" C geriihrt. m 
Fine gasehromaiographische Analyse nach der Methode des inneren Standards (TTepiansaureelhylester) ergibi cine Aus- 
beuie von 34 % F2-Fpoxyoelun. 

4. FpoxiClalion von 7-'retradecen mil Monoperoxykolilcnsauremonoethylesicr in-situ 

65 

Zu 100 mg Novozym 435® und 1 mmol 7-Tciradceen (196.4 mg) in 10 ml Dieihylcarbonat werden innerhalb von 6 h 
5 mmol 60%iges TT 2 6: (24 x 10 pi nach je 15 min) zudosierl. AnschlieBend wird noch weilere 16 h bci Raumtemperaiur 
geriihrt. Fane gaschromaiographische Analyse nach der Mel node des inneren Standards ( ITcpiansaurceihylcsier) ergibi 
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cine Ausbcuic von 59% 7.8-Hpoxyiciraclccan. 

5. Kpoxidation von Olcyialkohol mil VIonopcroxykohlcnsaurciuonocihylcsicr in-silu 

5 Ym 100 nig Novo/yiii 435® und 1 rnriiol Olcyialkohol (316 mg, 85%ig.) in 10 nil Dicihylcurbonui werden inncrhalb 
von 6 h 5 inniol 6()%igcs HjOt (24 x 10 ul nuch jc 15 min) /.udosicn. AnschlieBcnd wird noch wcilcrc 16 h bci Raum- 
lemperalur gcruhri. I line guschromaiographischc Analyse nacb tier Meihode clcs inncrcn Siandards (Phihalsauredieihy- 
lesier) erg ibi cine Ausbcuic von 59% 9.HMtpoxystearylalkohol. 

io 6. liposidation von Olcyialkohol mil Peroxybultersaure in-silu ( Vcrglcichsbcispicl) 

Zu 100 nig Novo/.ym 435® unci I niniol Olcyialkohol (316 mg. 85%ig) in 10 ml lithylbuiyral werden inncrhalb von 
6 h 5 mmol 6()%igcs TT 2 0: (24 x 10 ( ul nuch jc 15 min) /.udosieri. Anschlictfcnd wird noch wcilcrc 16 li bci Ruumlcmpc- 
ratur geriihrt. liinc gaschromaiographischc Analyse nach der Meihode des inncrcn Standards (Phthalsauredieihylcsier) 
is crgibi cine Ausbcuic von 9,10-Iipoxystearylhuiyral. 7% Olcylbuiyral und 4% 9.10-Kpoxystcarylalkohol. 

7. Oxidaiion von Cyclohcxanon /u e-Caprolaclon i ni I Monoperoxykohlensaiircmonoclhylesler in-siiu 

Zu 400 mg Novozyni 435® und 2 mmol Cyclohcxanon (196.3 mg) in 20 ml Dicihylcarbonat werden inncrhalb von 
20 72 h 5 mmol IM)? (48 x 10 ul nach jc 90 min, 60%ig) /udosicn. liinc gaschromaiographischc Analyse nach dor Me- 
ihode des inncrcn Standards (TIeplansaurcelhylesler) crgibl cine Ausbcuic von 15% 8- Ca pro I act on. 

Patent anspriiche 

25 1. Perkohlensaurehalhesler dcr allgemcincn l ormel 

o 

R-O-C-OOH 

30 wobei der Resi R des Porkohlensaurehalboslers ein unver/weigier. ver/.weigter oder ein cyclischcr Alkylrosl odcr 

cin Arylrest scin kann. Diescr Rest kann ein- oder mehrfaeh mil Halogen. Niiro- odcr saucrstollTialiigcn Gruppcn 
subsliluicn scin. 

2. Verlahrcn /.ur TTersiellung von Perkohlensaurehalbesiern nach Anspruch I durch sclcktivc Pcrhydrolysc von 
Ko h 1 en s a u rediosl or n mil Was sc rs i o iVpe rox id . 
35 3. Verlahrcn nach Anspruch 2, dadurch gckcnn/.cichnci, daB als Kaialysaior fur die Pcrhydrolysc cin lin/.yni vcr- 

wcndci wird. 

4. Verlahrcn nach Anspruch 3. dadurch gckcnn/.cichnci. daB als Kaialysaior fur die Pcrhydrolysc cine Lipase oder 
list erase verwendci wird. 

5. Verlahrcn nach Anspruch 4. dadurch gekcnnzcichnel. daB als Kaialysaior I'iir die Pcrhydrolysc Novo/.yni 435® 
40 verwendet wird. 

6. Verlahrcn nach den Anspruchcn 2 5. dadurch gekenn/cichnet, daB man Dicihylcarbonat odor Dimelhylcarbonat 
cinset/.t. 

7. Verlahrcn nach den Anspruchcn 2 6, dadurch gekcnnzcichnel, daB man den Kohlensaurcdiesler gleich/.eilig als 
Lbsungsmitiel einsei/.t. 

45 8. Verlahrcn /.ur Oxidaiion organischcr Substrate mil cincm Pcrkohlcnsaurchalbcslor nach Anspruch 1. 

9. Verlahrcn /.ur Oxidaiion organischcr Substrate mil cincm Pcrkohlcnsaurchalbcslor. dcr miitcls cincs Verfahrens 
nach Anspruch 2 7 in-silu hcrgestclh wird. 

10. Verlahrcn /.ur lipoxidaiion von C=C-Bindungen nach cincm dcr Ansprucho 8 und 9. 
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